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Prufungsantrag gem. § 44 PatG ist gestelft 

@ Vorzugsweise In Form von Mikrospharulen vorliegende galenische Matrices 

(§) Zusammensetzunsen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholan, gewahit aus der 
Gruppe der verzweigten oder unverzweigten Alkylalkohole 
mit 16-22 C-Atomen, 

(b) einem odar mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ 
Oder pharmazeutische Wirkstoffo enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ublicha pharmazeutische bzw. 
kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffe enthaltend. 
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Beschreibung 

Die voriiegende Erfindung betrifft kosmetische und pharmazeutische Matrices zur Darreichung kosmetischer 
bzw. pharmazeutischer Wirkstoffe. Insbesondere betrifft die voriiegende Erfindung Matrices, welche zum 
5 Schutze gegen chemische Zersetzung empfindlicher Wirkstoffe geeignet sind 

Insbesondere betrifft die Erfindung Wirkstofftragermatrices zur gezielten und/ der verzogerten Freisetzung 
kosmetischer oder pharmazeutischer Wirkstoffe. Weiterhin betrifft die Erfindung Verfahren zur Herstellung 
von Wirkstofftragermatrices sowie deren Verwendung fur kosmetische und pharmazeutische Zwecke. 
SchiieBlich betrifft die Erfindung kosmetische bzw. pharmazeutische Zubereitungen, mit einem Gehalt an 
JO kosmetischen bzw. pharmazeutischen Matrices. 

Die Erfindung betrifft bevorzugt die topische Applikation. 

Wirkstofftragersysteme fiir kosmetische oder pharmazeutische Verwendungen sind an sich gut bekannt und 
weit verbreitet Beispiele fur partikulare Systeme sind Mikrokapseln, Nanokapseln und Liposomen bzw. Nioso- 
men. Das einfachste Wirkstofftragersystem ist die kosmetische oder pharmazeutische Emulsion, bei welcher ein 

15 Wirkstoff in die dispergierte Phase eingearbeitet ist 

Ein grobes Unterscheidungsraster fur diese Darreichungsformen ist ihre GroBe. Die GroSe der Mikrokapseln, 
wie auch die der dispergierten Emulsionstrdpfchen, liegt im Mikrometerbereich. Die GroBe der Nanokapseln 
liegt im Nanometerbereich. Liposomen und Niosomen nehmen Gr56en einiger Nanometer bis einiger Mikro- 
meter ein. Niosomen stellen Varianten der Liposomen dar, welche sich durch eine besondere Membranzusam- 

20 mensetzung auszeichnen. 

Wirkstoff trager werden einesteils eingesetzt, um den oder die Wirkstoffe vor Umwelteinfiussen wie Oxidation 
oder Licht zu schutzen. Ein anderer Bestimmungszweck kann sein. mit Hilfe des betreff enden Tragersystems den 
Oder die Wirkstoffe gezielt am Anwendungsort freizusetzen. So wird beispielsweise angestrebt, mit Hilfe von 
kosmetischen Zubereitungen auf der Basis von Liposomen Wirkstoffe nicht auf der Haut verweilen zu lassen, 

25 sondern sie durch Diffusion durch die oberste in die tieferen Hautschichten zu transportieren. Dort soil sich die 
Wandung der Liposomen auflosen und die Wirkstoffe freisetzea Wurde der Wirkstoff ohne ein solches System 
auf die Haut aufgetragen, so wiirde der Wirkstoff nutzlos oder doch groBtenteils ungenutzt auf der Haut 
verbleiben, oder er wurde nicht optimal oder exakt am eigentlichen Wirkort zur Wirkung gelangen. 

Mikrokapseln sind rieselfahige Pulver oder Puder mit Partikeldurchmessem un Bereich von ca. 

30 1 M-m— 1.000 pm. Sie werden unter Verwendung verschiedener Umhullungsprozesse feinverteilter fester, flOssi- 
ger, sogar gasfarmiger Stoff e hergestellL Als Hull- bzw. Wandmaterial werden ublicherweise Polymere verwen- 
deL Gnmdsatzlich bestehen Mikrokapseln also aus zwei disparaten Bereichen, dera Kembereich und dem 
Hiillbereich. 

Fur die Mikroverkapselung geeignete Herstellungsverfahren sind Phasentrennverfahren (einfache und kom- 
35 plexe Koazervation), Grenzflachenpolymerisationsverfahren (Polykondensation bzw. Polyaddition aus Disper- 
sionen) und mechanisch-physikalische Verfahren (Wirbelschichtverfahren, Spruhtrocknung). 

Grundsltzlicher Nachteil der herkommlichen Mikroverkapselung ist der relativ hohe Herstellungsaufwand. 

Mikrospharulen sind den Mikrokapsebi verwandte Systeme, bei denen eine exakte Trennimg in Kern- und 
Hullbereich nicht vorliegL In ihrer GroBe von ca. 1 \im— 1.000 ^im entsprechen Mikrospharulen alierdings den 
40 Mikrokapseln. In Mikrospharulen liegt der eingebettete Wirkstoff in fester, d. h. dispergierter, oder geloster 
Form in die Tragermatrix inkorporiert vor. Mikrospharulen sind also eine Sonderform von Mikrokapseln. 

Unter kosmetischer Hautpflege ist in erster Lkiie zu verstehen, daB die naturliche Funktion der Haut als 
Barriere gegen Umwelteinfliisse (z. B. Schmutz, Chemikalien, Mikroorganismen) und gegen den Verlust von 
korpereigenen Stoff en (z. B. Wasser, natOrliche Fette, Elektrolyte) gestirkt oder wiederhergestellt wird 
45 Wird diese Funktion gestdrt, kann es zu verstSrkter Resorption toxischer oder allergener Stoffe oder zum 
Befall von Mikroorganismen und als Folge zu toxischen, irritativen oder allergischen Hautreaktionen konmien. 

Ziel der Hautpflege ist es ferner, den durch tagliche Waschen verursachten Fett- und Wasserverlust der Haut 
auszugleichen. Dies ist gerade dann wichtig, wenn das naturliche Regenerationsvermogen nicht ausreicht 
Auflerdem sollen Hautpflegeprodukte vor Umwelteinfiussen. insbesondere vor Sonne und Wind, schutzen und 
50 die Hautalterung verzogern. Dies ist alierdings oft nur durch Einsatz kosmetisch aktiver Wirkstoffe zu bewerk- 
stelligen. Ziel der Entwicklung kosmetischer Zubereitungen ist es dann, die Wirkstoffe stabil in die Formulierun- 
gen einzuarbeiten und dort uber langere Zeit stabil aufrechtzuerhalten 

Kosmetische Wirkstoffe aber sind haufig vor allem in hoherer Wirkkonzentration instabil oder aber inkompa- 
tibel zu anderen Bestandteilen der Zubereitungen. 
55 Medizinische topische Zusammensetzungen enthalten als pharmazeutische Wirkstoffe in der Regel ein oder 
mehrere Medikamente in wirksamer Konzentranon. Der Einfachheit halber wird zur sauberen Unterscheidung 
zwischen kosmetischer imd medizinischer Anwendung und entsprechenden Produkten auf die gesetzlichen 
Bestimmungen der Bundesrepublik Deutschland verwiesen (z. B. Kosmeukverordnung, Lebensraittel- und Arz- 
neimittelgesetz). 

60 Die Zubereitungen des Standes der Technik weisen jedoch einige Nachteile auf: Durch viele der betreffenden 
Darreichungsformen ist die chemische Stabillsierung mancher oxidationsempfindlicher, lichtempfindlicher oder 
hydrolyseempfindlicher Stoffen nicht gewahrleisteL Sollen pharmazeutische Wirkstoffe zur Anwendung ge- 
bracht werden, ist dieser Nachteil natiirlich besonders bedenklich. So ist im Falle von in Emulsionen gelSsten 
Wirkstoffen mit chemischen Umwandlungen der Wirkstoffe oder Reaktionen verschiedener Wirkstoffe unter- 

65 einander oder Reaktionen der Wirkstoffe mit anderen Stoffen, z. B.: Hilfs- oder Zusatzstoffen zu rechnen. 

Bei kosmetischer Anwendung ist zu beklagen, daB insbesondere die Fbcierung leichtfluchtiger Substanzen, 
z, B. etherischer Ole, Aromen, Parfums meist unzureichend ist Es trifft umgekehrt auch haufig zu, daB kosmeti- 
sche Wirkstoffe charakteristische oder gar unangenehme Eigengeriiche aufweisen, welche ohne Kaschierung 
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kosmetisch nicht akzeptabel sind. 

Aber auch der Nachteil. daB auch viele kosmetische Wirkstoffe instabU sind und gegen Denaturienine 
geschfltzt werden mussen. laBt sich durch herkommliche WirkstofftrSgersysteme nur in begrenztem MaBe 
bewerkstelligen. 

Solche in diesem Sinne instabilen oder zu stabilisierenden Substanzen sind beispieisweise Acetylsalicykaure 
Atropm, Azulen, Hydrocortison und dessen Derivate, z. B. Hydrocortison-17-valerat, Vitamine z. B Vitamine 
der B- und D-Reihe, sehr gQnstig das Vitamin Bi, das Vitamin B12, das Vitamin D3, aber auch die Vitamine A E K, 
Acorbmsaure und ihre Derivate, Bisabolol, ungesSttigte Fettsauren, namentlich die essentielien Fettsauren (oft 
auch Vitamin F genannt), msbesondere die gamma-Linolensaure, Olsaure. Eicosapentaensaure. Docosahexaen- 
saure und ahnliche, ferner natQrliche und synthetische Ceramide und ceramidahnHche Verbindungen weiterhin 
solche Wirkstoffe wie Chloramphenicol, Prostaglandine, Thymol. Campher, Extrakte oder andere Produkte 
tienscher und pflanzlicher Herkunft, z. B, Fischole, Nachtkerzenol. Borretschdl, JohannisbeersamendL Lebertran 
undsoweiter. 

Auch die Freisetzungscharakteristiken der Zubereitungen des Standes der Technik sind haufig ungenQgend 
So kann es geschehen, daB manche Matrices einen Wirkstoff in einem einzigen Schub abgeben andere wieder- 
um geben den eingearbeiteten Stoff so langsam ab, daB eine kosmetische oder therapeutische Wrkung nicht 
zustandekommt ^ 

Aus der Firmenschrift von Dow Coming "Offene Fragen zur Verarbeitung von Polytrap R". unter dem Kapitel 
Acrylates Copolymer: A Technique for Entrapping Cosmetic Actives" von W.LXlein und AJ.DiSapio Dow 
Commg, Montgomery, New York, sind Zusammensetzungen bekannt, in welchen eine Acrylatmatrix als Trager- 
matnx fur Lidschatten und Rouge sowie als Absorptionsmatrix eines Hautfettadsorbers dient 

Diese Zusammensetzungen haben jedoch den Nachteil, dafl die Matrices beim Auftragen auf die Haut zu 
leicht zerbrdseln. Die erwiinschte gleichmSBige Freigabe eines WIrkstoffes kann auf diese Weise nicht bewirkt 
werdea 

Die DE-OS 41 27 665 beispieisweise beschreibt gaienische Matrices, welche Zusammensetzungen aus 

(a) Mikrokristalliner Cellulose, 

(b) hochdispersem Siliciumdioxid, 

(c) wenigstens einen lipophilen Bestandteil. gewihlt aus der Gruppe der Ole, Fette und Wachse 
. (d) gegebenenfalls Acryiatpolymeren und/oder -copolymeren 

darstellen. 

Obwohl die in dieser Schrift genannten galenischen Matrices uber hervorragende kosmetische bzw. pharma- 
zeutische Eigenschaften verfQgen, Uegt ihre Starke jedoch darin. daB ihre positiven Eigenschaften vorwiegend 
bei Partikeldurchmessem der Groflenordnung von 0,5-5 mm zur Geltung kommen. 

Alie bekannten f einpartikularen Tragersysteme weisen also mindestens einen der folgenden Nachteile auf • 

Die Partikel smd schlecht verteilbar, sie sind poros und uberdies in den meisten Fallen von sehr unregelm'aBi- 
ger Form und keineswegs rund. 

Die Partikel sind haufig sehr groB, d. h. >400 ^m, auf der Haut daher als Partikel spurbar und nicht topisch 
emwandfrei applizierbar. 

Die PartikelgrdBenverteilung ist auBerst inhomogen. Dadurch ist eine gezielte Steuerbarkeit der Wirkstoff- 
f reisetzung nicht gewahrleistet 

Die Partikel stabilisieren Wirkstoffe wie z. B. ungesattigte Fettsauren bzw, Nachtkerzendl, wenn aberhauot 
nur unzureichend. ^ 

Die Partikel sind nur im LabormaBstab erhaltlich, aber nicht grofltechnisch herstellbar. 

Die Partikel sind nur so aufwendig herstellbar, daB ihr Einsatz in zur Wirkung erforderUchen Konzentration 
oft wirtschaf thch nicht zu vertreten ist 

Die Partikel, namentUch echte Mikrokapseln, kfinnen nur in waBrigen Systemen hergestellt, gelagert bzw. in 
den Handel gebracht werden. Daher milssen solchen Systemen stets Konservierungsmittel zugegeben werden. 
Solche aber sind oft unerwunscht 

Die Partikel sind nur in ungenugender Weise verteilbar und/oder lagerstabiL Ihre in den Endformulierungen 
eigentlich angestrebten Eigenschaften sind somit nicht erreichbar. 

Aufgabe der voriiegenden Erfmdung war also, Mittel zur VerfQgung zu steOen. welche nicht mit den Mangeln 
des Standes der Technik behaf tet sind. 

Insbesondere soUten Tragermatrices zur VerfQgung gestellt werden, welche nicht nur Qber gunstige Freigabe- 
charaktenstika fflr kosmetische und pharmazeutische Wirkstoffe verfiigen, sondem diese auch wahrend der 
Lagerung und im Endprodukt stabilisieren. Verhindert werden soli dabei unter anderem. daB der Gehalt an 
Wirkstoffen bei der Lagerung gemindert wird, daB sich diese Wirkstoffe bei Lagerung zersetzen, also beispieis- 
weise oxidieren, oder unangenehme Eigengeruche freigesetzt werden. 

Es hat sich Qberraschend herausgestellt, und darin liegt die Losung der Aufgabe begrundet, daB Zusammenset- 
zungen aus 
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(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16— 22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
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tend. 

hervorragende Galenische Matrices darstellen, die die Probleme des Standes der Technik Idsen und den 
Zubereitungen des Standes der Technik uberlegen sind 

5 Vorteilhafte erfindungsgemaBe Fettalkohole sind beispielsweise Cetylalkohol, Stearylalkohol, Cetyl-/Steary- 
lalkohol und BehenylalkohoL 

Vorteilhafte Wachsester im Sinne der hiermit vorgelegten Lehre 2um technischen Handeln sind Ester hdher- 
molekularer wasserunlfislicher Fettalkohole und Fettsauren, Bevorzugt sind solche Wachsester, bei denen die 
Anzahl der C-Atome grSBer ist als etwa 22, und hohermolekularer Fettsauren, bei welchen die Anzahl der 
10 C-Atome grdBer ist als etwa 14. 

Als besonders vorteilhaft hat sich das Cetylpalmitat erwiesen. 

Das hochdisperse Siliciumdioxid wird erfindungsgemaB bevorzugt gewahlt aus der Gruppe der hochreinen, 
rontgenamorphen Siliciumdioxidsorten, insbesondere solchen, die durch Hydrolyse von SiCU in einer Knallgas- 
flamme erzeugt werden konnen, besonders bevorzugt aus der Gruppe der Produkte, welche die Handelsbe- 
15 zeichnung Aerosil® tragen. 

Vorteilhafte Zubereitungen betreffenZusammensetzungen aus 

(a) 5—90 Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unver- 
zweigten Aikylalkohole mlt 16—22 C-Atomen, 
20 (b) 1—90 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 

(c) 0— 20 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 

(e) sowie ublichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben (q^). 

25 Bevorzugt enthalten die erfmdungsgemaBen Zusammensetzungen 

(a) 40— 80Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder 
unverzweigten Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) 2—50 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 
30 (c) 0,5 — 5 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 

(e) sowie ublichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben (q^.). 

Die erfindungsgemaQen Zusammensetzungen stellen vorteilhafte galenische Matrices dar, wobei der Begriff 
35 "Galenische Matrix" eine feste oder halbfeste Substanz bezeichnet, welche in der Kosmetik und/oder der 
Pharmazie als Tragermaterial dient Dabei ist in den Begriff eingeschlossen, daB die Matrix als Triger fflr 
Wlrkstoffe dienen kann wie auch gewilnschtenfalls als Adsorptionsmittel oder Absorptionsmittel fOr uner- 
wiinschte, abzutransportierende Stoffe. 
Die erfindungsgemSBen Zusammensetzungen konnen durch einfache Verfahren mit Wirkstoffen beladen 
40 werden und mit anderen vorteilhaften, ebenfalls wenig verfahrensaufwendigen Verfahren zu Mikrosphfirulen 
verarbeitet werden. 

Es ist eingangs angedeutet worden, durch welche Kennzeichen sich MikrosphSruIen auszeichnen. Im Sinne 
der vorliegenden Erfindung jedenfalls werden unter Mikrospharulen feinpartikulare Systeme, im Idealfalle 
kugelformige Partikel, verstanden, bei welchen eine Trennung und Kern- und Hullbereich nicht vorliegt. Statt 
45 dessen sollen solche MikrosphSrulen Matrixsysteme darstellen, in denen ein gegebenenfalls eingearbeiteter 
Wirkstoff in dispergierter oder geloster Form inkorporiert vorliegt Es wird, besonders wenn der Wirkstoff in 
fester, dispergierter Form vorliegt, nicht ausgeschlossen, daB mehrere Phasen in den Mikrospharulen beobach- 
tet werden konnen. 

Die GroBe der erfindungsgemiBen Mikrospharulen betragt vorteilhaft ca. 1 ^—1.000 \im, Gewunschtenfalls 
50 konnen aus den erfindungsgem^em Zusanunensetzungen allerdings auch grdBere oder kieinere Partikelforma- 
te hergestellt werden. Besonders fiir die topische Applikation geeignete erfindungsgemaBe Mikrospharulen 
zeichnen sich durch Durchmesser < 400 jim aus. 

ErfindungsgemaB sind daher auch Mikrospharulen zur Verwendung in kosmetischen oder pharmazeutischen 
Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, daB sie im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

55 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern. 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

60 (d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend. 

Ferner werden kosmetische oder pharmazeutische Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, daB sie Mikro- 
65 spharulen enthalten, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 
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(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalis hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalis einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutisch Wirkstoff enthaltend 

(e) sowie gegebenenfalis Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

als vorteilhafte Verkdrperung der hiermit vorgelegten Erfindung angesehen, 

Obwohl die topische Verwendung der erfmdungsgemaflen Mikrospharulen bevorzugt ist, sind gegebenenfalis 
andere Darreichungsformen. beispielsweise solche zur parenteralen Emahrung oder zur peroralen Applikation, 
beispielsweise in Gelatinekapseln. von VorteiL 

Die erfindungsgemaBen Mikrospharulen kdnnen auf einfache Weise nach an sich bekannten Verfahren 
hergesteUt werden. Als besonders gunstiges Herstellungsverfahren hat sich die sogenannte Spruhtrocknune 
bzw. Sprtoerstarning erwiesen. Es konnen die ftir solche Verfahren ubUchen und gangigen Apparaturen 
verwehdet werden, beispielsweise solche, wie sie von der Firma NIRO ATOMIZER (Soborg, DanemarW 
hergestellt werden. 

Als vorteilhaftes erfindungsgemaBes Herstellungsverfahren fur erfindungsgemafie Mikrospharulen wird da- 
her ein Verfahren zur Herstellung von Mikrospharulen angesehen. dadurch gekennzeichnet, daB eine Schmelze 
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(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweifften 
Alkylalkohole mi 1 1 6 — 22 C- A tomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalis hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) gegebenenfalis einen oder mehrere kosmetische und/ oder pharmazeutische Wirkstoffe, welche in 
geloster oder dispergierter Form vorliegen, enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalis Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

mechanisch zerteilt wird und die zerteilte Schmelze zum Erstarren gebracht wird 

Die mechanische ZerteUung der Schmelze kann erfmdungsgemaB vorteilhaft darin bestehen, daB die Schmel- 
ze mittels emer DQse, emer Zerstauberscheibe oder einen ZweistoffdQsenzerstauber zu feinen Troofchen 
zerstaubt wu-d. ^ 

Durch mdglichst rasches Abkuhlen bis zum Erstarren werden aus den so erzeugten Tropfchen die endgOltieen 
Mikrospharulen erzeugt. ^ 

Es ist gQnstig. die Abkuhlung so zu gestalten. daB die Schmelze bzw. Dispersionsschmelze in ein Kuhlgas 
beispielsweise Luft oder ein Inertgas, versprfiht wird Die Ableitung des mikropartikularen Spriihproduktes 
erfolgt vorteilhaft mit dem KQhIgasstrom, der durch einen nachgeschalteten Exhaustor auf rechterhalten werden 
kann. 

In Zyklonen kann das Feingut abgeschieden und ausgetragen werden. EinlaBoffnungen an der Decke des 
Spriihturmes werden zur Kalt- oder HeiBgaszufuhr genutzt, wobei die exakte Gassteuerung nach Temperatur 
und Menge vorteilhaft so geregelt werden kann, dafl sich die Mikrospharulen nicht in groBerer Menge an der 
AuBenwand der Sprflhapparatur oder dem Zerstauberaggregat festsetzen. 

Es war aberraschend und fflr den Fachmann nicht vorherzusehen, daB die erfindungsgemaBen kosmeuschen 
und/oder pharmazeutischen Zusammensetzungen die Grundlage far Mikrospharulen darstellen wOrden, welche 
nicht nur instabile bzw. geruchiich problematische Substanzen vorzaglich zu stabilisieren vermogen, sondem 
sich auch durch hervorragende Freisetzungscharakteristika in Bezug auf den oder die inkorporierten Wirkstoffe 
auszeichnen. 

ErfindungsgemaB ist auch die Verwendung von Zusammensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe dem verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalis hochdispersem Siliciumdioxid 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindiiche kosmetische und/oder pharmazeutbche Wirkstoffe 
enthaltend 

(e) sowie gegebenenfalis Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zersetzung. 

Die Erfindung stellt dabei eine Kompartimentierung vom Typus fest/fest bzw. fest/halbfest bzw. fiOssig/fest 
bzw. flOssig/halbfest bzw. halbfest/halbfest im pharmazeutischtechnologischen Sinne, dar. 
- Nach Einarbeiten der erfindungsgemaBen Mikrospharulen in die erfindungsgemaBen Endformulienmgen 
(z. B. Gele, Emulsionen, Hydrodispersionen) liegt ein stabiles Zweiphasensystem vor, welches die Trennung 
chemisch inkompatibier Substanzen in ein und demselben Praparat erlaubt und dadurch zusatzliche Stabilitat 
schafft Die damit erzielte Immobilisierung des Wirkstoffes oder der Wirkstoffe in den erfindungsgemaBen 65 
Zusammensetzungen bzw. Mikrospharulen verringert zudem das Risiko mdglicher unerwQnschter Reaktionen 
mit Stoffen der umgebenden flussigen Phase (z. B. in Gelen, Emulsionen, Lipogelen usw.). 

Auch Reaktionen wie beispielsweise die Autoxidation ranziditatsgefahrdeter Produkte (ungesattigte Fettsau- 
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ren, Nachtkerzenol, Eucerit, Ceramid-Strukturen) konnen erfmdungsgemaS unterbunden oder zumindest doch 
stark verzogert werden. 

So wurde gef unden, daB gegen beispielsweise oxidative Zersetzungsprozesse empfindliche Substanzeiu durch 
Inkorporierung in die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen, vorteilhaft in Form von erfindungsgemaBen 
5 Mikrospharulen, fiir einen Zeitraum, der den ublichen Haitbarkeitsdauern gewohnlicher Kosmetika oder Phar- 
maka entspricht, vollig stabil sind. 

ErfindungsgemaB ist daher die Verwendung von Mikrosphamlen, weiche im wesentlichen zusammengesetzt 
sind aus 

10 (a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewdhlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16— 22 C- Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestem, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciumdioxid, 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe 
15 enthahend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen enthal- 
tend, 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zersetzung. 

20 Vorteilhaft und uberraschend ist femer, daB die erfindungsgemaBen galenischen Matrices nach dem Spriiher- 
starrungsvorgang ais kugelfdrmige oder wenigstens annaherungsweise kugelformige Objekte anfallen, und 
diese problemlos in ubliche kosmetische oder pharmazeutische Grundlagen eingearbeitet werden konnen. 

Durch den plastisch-verformbaren Charakter der Matrix wird ihre Verformbarkeit auf der Haut erleichtert 
und werden erfindungsgemSBe Zubereitungen als besonders angenehm empfunden. 

25 SchlieBIich war erstaunlich, daB als erfindungsgemaBe Mikrosphamlen ausgestaltete erfindungsgemSBe Zu- 
sammensetzungen sich gewunschtenfalls ohne Zusatz von Emulgatoren bereits in Wasser wie die Oltropfchen 
einer O/W-Emulsion (Ol-in- Wasser- Emulsion) verhalten wurden. 

Dies bedeutet, daB es grunds^tzlich mdglich ist, aus als erfindungsgemaBe Mikrosphamlen ausgestalteten 
erfindungsgemaBen Zusammensetzungen in Wasser, ohne weitere Zusatze, emulsionsartige Zubereitungen, 

30 weiche exakt bezeichnet Dispersionen vom Typ fest/flussig bzw. fest/halbfest im Sinne pharmazeutisch-techno- 
logischer Systeme darstellen, herzustellen. 

Es ist aber auch von Vorteil, als erfindungsgemaBe Mikrosphamlen ausgestaltete erfindungsgemaBe Zusam- 
mensetzungen ublichen kosmetischen oder pharmazeutischen Zubereitungen, so etwa Gel-, Hydrodispersions- 
oder Emulsionsgmndlagen einzuverleiben. So ist es vorteilhaft, diese Mikrosphamlen in die ublichen Zuberei- 

35 tungen des Standes der Technik einzuarbeiten, beispielsweise in hydrophile Gele, Tragersysteme, Lipogele, 
Salben, Cremes, einfache Emulsionen (der Typen W/O und O/W), multiple Emulsionen (der Typen W/O/W, 
O/W/O und so weiter), Mischemulslonen, Hydrodispersionen, Suspensionen und LSsungen. 

Als besonders vorteilhafte Verkorpemng der vorliegenden Erfindung wird angesehen, die erfindungsgema- 
Ben Matrices in emulgatorfreie Systeme einzuarbeiten, also insbesondere in Gele, Hydrodispersionen oder 

40 Ldsungen. 

Die feinpartikuiar vorliegenden Mikrosphamlen sind in fester, trockener Form als Zwischenprodukt ohne 
Zusatz weiterer Stabilisatoren wie beispielsweise Konserviemngsmittel lager- und handhabbar. Ihr Einsatz ist 
daher vdllig unprobiematisch. 

Sind die Zusammensetzungen gemaB der vorliegenden Erfindung kosmetischer Natur, so sind folgende 
45 Verwendungen besonders bevorzugt: 

Kosmetische Gele, kosmetische Emulsionen, insbesondere vom Typ O/W sowie W/O/W, Gesichts- und 
Kdrperpflegezuberei tungen aller Art, Peelingprodukte, Reinigimgspraparate, pflegende Zubereitungen, den 
Hautzustand verbessemde oder wiederherstellende Zubereitungen. wirkstoffhaltige Zubereitungen, emulgator- 
freie Zubereitungen, Sonnenschutzmittel, Insektenrepellentien, Massagegele, Sportgele. 
50 Die Formuliemng der jeweiligen kosmetischen Basis dieser Produkte ist dem Fachmanne an sich bekannt 

Handelt es sich bei den erfindungsgemaBen Zubereitungen um Emulsionen, so konnen die Olbestandteile 
dieser Emulsionen aus alien in Kosmetik und Pharmakologie ublichen Olen, Fetten und Wachsen gewShlt 
werden, als da sind Paraffinole und -wachse, pflanzliche und tierische Ole, Fette und Wachse, z. B. Hanfwachs, 
Flachswachs, Bienenwachs und dergleichen, Silikonole, synthetische Wachse, z. B. Cetylpalmitat, Cetylstearat 
55 und dergleichen. Mono-, Di- und Triglyceride. Fettsauren, fettalkohole, Montanwachse und dergleichen mehr. 

Die Wirkstoffe k6nnen sehr vorteilhaft gewahlt werden aus der Gmppe der iipophilen Wirkstoffe, insbeson- 
dere aus folgender Gmppe: 

Acetylsalicylsaure, Atropin, Azulen, Hydrocortison und dessen Derivaten, z.B, Hydrocortison-17-valerat, 
Vitamine, z. B. Ascorbinsaure und deren Derivate, Vitamine der B- und D-Reihe, sehr gunstig das Vitamin Bi, das 
60 Vitamin B12, das Vitamin D3, aber auch die Vitamine A, E, insbesondere a-Tocopherylacetat. Bisabolol, ungesat- 
tigte Fettsauren, namentiich die essentiellen Fettsauren (oft auch Vitamin F genannt). insbesondere die gamma- 
Linolensaure, Olsaure, Eicosapentaensaure, Docosahexaensaure und deren Derivate, Chloramphenicol, Coff ein, 
Prostaglandine, Thymol, Campher, Extrakte oder andere Produkte pflanzlicher und tierischer Herkunft, z. B. 
NachtkerzenSl, Borretschdl oder Johannisbeerkernol, Fischole, Lebertran aber auch Ceramide und ceramidahn- 
65 liche Verbindungen und so weiter. 

Besonders vorteilhaft ist es auch, die Wirkstoffe aus der Gmppe der ruckfettenden Substanzen zu wahlen, 
beispielsweise, Eucerit und Neocerit 

Mit dieser Auflistung ist das Potential der vorliegenden Erfindung natOrlich nicht erschopfL Vielmehr kann 
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der Fachmann ohne erfinderisches Dazutun weitere Wirkstoffe verwenden, ohne das Gebiet der vorliegenden 
Erfindung zu verlassen. 

Es ist erfindungsgemaB moglich und vorteilhaft, die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen. insbesondere 
die erfindungsgemaBen Mikrospharulen mit bis einem Gehalt von bis zu ca. 60 Gew.-% an Wirkstoffen zu 
beladen. 

Es hat sich als besonders vorteilhaft erwiesea die erfrndungsgemaBen Zusammensetzungen. insbesondere die 
erfindungsgemaBen Mikrospharulen mit bis einem Gehalt von 0.1 bis zu ca. 50 Gew.-% an Wirkstoffen zu 
beladen. 

Femer ist vorteilhaft, den Gehalt an erfindungsgemaBen Mikrospharulen in erfindungsgemaBen kosmetischen 
Oder pharmazeutischen Zubereitungen aus dem Bereich von 0,1— 60Gew. insbesondere 1— 40Gew.-%, 
bezogen auf das Gesamtgewicht der Zubereitungen, zu wahlen. 

FOr Hilfs- und Zusatzstoffe sind auch hier alle dem Fachmanne an sich bekannten Stoff e dieser Stoffgattungen 
moglich und vorteilhaft zu verwenden. 

Bevorzugte Hilfs- und Zusatzstoffe sind beispielsweise Verdicker. Fiilistoffe, ParfUmole, Farbstoffe Wirkstof- 
fe wie Vitamine oder Proteine, Lipidkomponenten, insbesondere Hautverwandte Lipide oder solche Lipide, die 
denen der Haut gleichen, Trennmittel, pharmazeutische Wirkstoffe, Lichtschutzmittel, Stabilisatoren. beispiels- 
weise UV-Stabilisatoren, Insektenrepellentien, Alkohol, Wasser. Salze, proteolytisch oder keratolytisch wirksa- 
me Substanzen usw. 

GewOnschtenfalls konnen auch Emulgatoren in vorteilhaften Ausfahrungsformen der vorliegenden Erfindun- 
gen verwendet werden. 

Es ist erfindungsgemaB moglich und vorteilhaft, auf Konservierungsmittel und Antioxidantien zu verzichten. 
Dennoch kann die Verwendung dieser Stof fe als Hilfs- bzw. Zusatzstoff gegebenenfalls vorteilhaft sein. 

Es ist weiterhin von Vorteil, die erfindungsgemaBen Zusammensetzungen mit den in der Emulsionstechnolo- 
gie.flbiichen Mischersystemen den endgultigen Formulieningen einziivcrlciben. 

Die vorliegende Erfindung gesuttet, lipophile Hilfs- und Wirkstoffe emulgatorfrei in der galenischen Matrix 
und, insbesondere, wann die Matrix in Form von erfindungsgemaBen Mikrospharulen vorliegt, in der jeweiligen 
Zubereitung zu haltea so etwa, wenn das die Mikrospharulen umgebende System ein Gel oder eine Losung 
darstellt So ist es moglich, in diesen Systemen das hautirritative und/oder allergene Potential dieser Substanz- 
Idasse zu vermeiden. Als vorteilhafte Verkorperung emulgatorfreier erfindungsgemaBer Zubereitungen haben 
sich Hydrodispersionen erwiesen, welche Systeme vom Typ fest/flQssig darstellen, 

Durch den partikulSren Verteilungszustand in den Zubereitungen ist eine Verringerung der reaktiven Ober- 
flache des oder der Wirkstoffe erreichbar, Durch die Kompartimentierung ist die Reaktivitat der Wirkstoffe 
stark vermindert. 

Selbst geruchlich auBerst problematische Wirkstoffe in hohen Konzentrationen kdnnen erfindungsgemaB 
verarbeitet werden, ohne daB die geruchliche Akzeptanz der erfindungsgemaBen Zubereitung leiden wQrde. 

Auch die endgOltigen kosmetischen und pharmazeutischen Zubereitungen zeichnen sich durch auBerst vor- 
teilhafte Wirkung aus. Bei ihnen zeigt sich neben der hohen Stabilitat der inkorporierten Wirkstoffe wie auch der 
Zubereitungen selbst insbesondere die hohe Befahigung zur kontroliierten und gesteuenen Wirkstofffreiset- 
zung nach topischer Applikation. 

So hat sich gezeigt, daB die Freisetzimgscharakteristiken in Hinsicht auf Freisetzungsgeschwindigkeit und 
Vollstandigkeit der Wirkstofffreigabe kosmetischer bzw. pharmazeuttscher Zubereitungen mit einem Gehalt an 
wirkstoffhaltigen erfindungsgemaBen Mikrospharulen sich nicht in signifikanter Weise von solchen Zubereitun- 
gen unterscheiden, welche den gleichen Wirkstoff in einer kosmetischen bzw. pharmazeutischen Zubereitung. 
aber ohne eine umgebende Matrix enthalten. Dies wurde in vitro in einem Permeationsversuch an praparierter 
Schweinehaut ermittelt In den erfindungsgemaBen Zubereitungen selbst diffundieren der oder die Wirkstoffe. 
insbesondere Coffein und a-Tocopherylacetat. nicht aus den Matrices bzw. Mikrospharulen in das umgebende 
Medium hinaus. 

Zu erwarten ware gewesen, daB Matrixsysteme einen gegebenen Wirkstoff langsamer oder unvollstandig 
freisetzen. 

Femer konnte die stabUisierende Wirkung der erfindungsgemaBen Zusammensetzungen, insbesondere der 
erfindungsgemaBen Mikrospharulen anhand von Messungen im Ranzimat-Test (Firma Metrohm) uberpruft 
werden: nach Temperaturbelastung war beispielsweise das oxidationsempfindliche Nachtkerzenol nach wesent- 
lich langerer Inkubauonszeit die zerstort als in Qblichen Formulierungen des Standes der Technik, auch im 
Vergleich mit solchen, in welchen das Nachtkerzenol entweder mikroverkapselt vorlag oder durch Andoxidanti- 
en geschQtzt wurde. Gleiches gilt fiir Ceramide und ceramidahnliche Verbindungen. 

Die folgenden Beispiele dienen dazu das Wesen der vorliegenden Erfindung zu erlautem, ohne dafl aber 
beabsichtigt ist, die Erfindung auf diese Beispiele zu beschranken. Vielmehr kann der Fachmann eine FQlle von 
Variationen vomehmen, die seinem allgemeinen Fachwissen entspringen. die den Boden der vorliegenden 
Erfindung aber nicht verlassen. Die Mengenangaben der Rezepturen bzw. Beispiele bedeuten Gewichts-%, 
sofem nicht ausdrflcklich anders gekennzeichnet. 
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Rezeptur I 
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Gew.-% 



Wirkstoff I (Nachtkerzenol) 25.00 

Wirkstof f II (Eucerit) 2J50 

Wirkstoff III (Ceramid HO 3 von Rahn/Sederma) 3.00 

Behenylalkohol 52,00 

Cetylpalmitat 8^0 

Ascorbylpalmitat q^. 

Si02 hochdispers 7^0 



Die Rezeptur wird auf ca. 40— 50°C erwarmt, wobei sic in eine Dispersionsschmelze ubergeht Diese Schmel- 
15 ze wird durch intensives Riihren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO- 
ATOMIZER-Apparatur NIRO P7 uberfuhrt 

Gerateparameter 

20 Zerstauberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zuluf ttemperatur : 9* C 
Abluf ttemperatur: 12° C 
Luftdurchsatz:400 m^/h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
25 Es werden Mikrospharulen im GroBenintervall von ca. 10—450 [im in einer Ausbeute von >900/o erhalten. 



Rezeptur II 



Gew.-% 



NachtkerzenSl 25.00 

Behenylalkohol 66,00 

Cetylpalmitat 7,50 

Propylgallat . 0,02 

Si02 hochdispers 1,98 



Die Rezeptur wird auf ca. 40— 50*'C erwarmt, wobei sie in eine Klarschmelze ubergeht Diese Schmelze wird 
durch intensives Ruhren homogenisiert xmd direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO-ATOMIZER- 
40 Apparatur NIRO P7 uberfuhrt. 

Gerateparameter 

Zerstauberaggregat: Scheibe D. 14.000 Upm 
45 Zulufttemperatur: 12**C 
Abiuf ttemperatur : 21 C 
Luftdurchsatz:400 m^/h 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 

Es werden Mikrospharulen im GroBenintervall von ca. 10—450 jim in einer Ausbeute von >90% erhalten. 



Rezeptur III 



Gew.-9 



55 a-Tocopheryiacetat 30,00 

Behenylalkohol 65,00 

Cetylpahnitat 3^0 

Ascorbylpalmitat 0,50 

Si02 hochdispers 1,00 



Die Rezeptur wild auf ca. 40— 50**C erwarmt, wobei sie in eine Klarschmelze ubergeht Diese Schmelze wird 
durch intensives Ruhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO-ATOMIZER- 
Apparatur NIRO P7 Qberfuhrt 

Gerateparameter 

Zerstauberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
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Zulufttemperatur: irC 
Abluf ttemperatur: 1 8** C 
Liiftdurchsatz:400 m^/h 

Produktdurchsatz: 15^ kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Forderleistung 25%, 
Es werden Mikrosphanilen im GroBenintervall von ca. 10—450 p.m in einer Ausbeute von > 95% erhalten. 

Rezeptur IV 





Gew,- 


Ceramid HO 3® 


3^0 


Eucerit® 




Nachtkerzendl 


25.00 


Behenylalkohol 


63^0 


Cetylpalmitat 


4^0 


Ascorbylpalmitat 


0^0 


Si02 hochdispers 


0.50 



.% 



Die Rezeptur wird auf ca, 40— 50*C erwarmt, wobei sie in eine Klarschmeize Qbergeht Diese Schmelze wird 
durch intensives Rahren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behalter in eine NIRO-ATOMIZER- 
Apparatur NIRO P7 uberfahrt 

OerSteparameter 

ZerstSuberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufttemperatur: 9** C 
Abluf ttemperatur: 1 2* C 
Luftdurchsatz: 400 mVh 

Produktdurchsatz: 15,5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S. Forderleistung 25%, 
Es werden MikrosphSrulen im GroBenintervall von ca 10—450 \im in einer Ausbeute von >90% erhaltea 

Rezeptur V 

Gew.-% 



Coffein i,50 

Cetylstearylalkohol 21,00 

Cetylpalmitat 76^0 
Si02 hochdispers 1^0 



Die Rezeptur wird auf ca. 40— 50°C erwarmt. wobei sie in eine Dispersionsschmelze Qbergeht Diese Schmel- 
ze wird durch intensives RQhren homogenisiert und direkt aus dem temperierten Behilter in eine NIRO- 
ATOMIZER- Apparatur NIRO P7 UberfOhrt 

GerSteparameter 

Zerstiuberaggregat: Scheibe D, 14.000 Upm 
Zulufttemperatur: 9* C 
Abluf ttemperatur: 12° C 
Luftdurchsatz: 400 m^/h 

Produktdurchsatz: 15.5 kg/h, Watson-Marlow Pumpe 502S, Fdrderleistung 25%. 
Es werden Mikrospharulen im GrdBenintervall von ca. 10—450 pjn in einer Ausbeute von >90% erhalten. 
In den nachfolgenden Beispielen liegen Mikrospharulen gemaB den Rezeptur en I— V vor. 
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Beispiel 1 
WaBrige Zubereitiing (Gesichtswasser) 



PEG-40-hydrogenated Castor Oil 

Dipropylenglycol 

PEG-8 

NaaEDTA 

Polymer JR 125 

Rezeptur I 

WasserVES.ad 



Beispiel 2 
WaBrige Zusanunensetzung 



Polyf ettsaureester (Cetiol HE) 

PPG— 3-Myristylether (Witconol APM) 

Propylenglycol 

Glycerin 

Rezeptur II 

WasserVES,ad 



Beispiel 3 
Hydrogel (Polyacrylatgel) 



Acrylsaurepclymerisat (Carbopol 981) 

Tris(hydroxymethylamino)methan (Tris) 

Glycerin 

Propylenglycol 

Rezeptur III 

WasserVES,ad 



Beispiel 4 
Hodiwasserhaltige Emulsion (sehr weich) 



Ceteareth (Cremophor A 25) 
Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 
Vaseline, DAB 9 
Mineraldl,DAB9 

Ceteareth-6-stearylalkohol (Cremophor A6) 
Rezeptur IV 
WasserVES, ad 



Gew.-% 

0,811 
2^ 
1,521 
0;253 
0.025 
0,750 
100,000 



Gew.-% 

16,000 
1,000 
3,000 

40,000 
0,500 
100,000 



Gew.-% 

1,000 
UOOO 
2,000 
2,000 
12,500 
100.000 



Gew.-% 

0.100 
0,400 
I2p00 
11,000 
6,000 
11,000 
100,000 



60 



65 
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Beispiel 5 
Hochwasserhaltige Emulsion 

Gew.-% 



Ceteareth-25 (Cremophor A25) 1^00 

Cetearyl Alcohol (Lanette 0) g^OO 

RezepturV 3^00o 

Wasser VES, ad 100,000 



Beispiel 6 
Hochwasserhaltige Emulsion 

Gew.-% 

Ceteareth-25 (Cremophor A25) 2.000 

Cetearylalcohol (Lanette 0) 8,000 

Vaseline, DAB 9 10^000 

Mineraldl, DAB 9 10,000 

Rezepturl lO'OOO 

Wasser VES. ad 100,000 



Beispiel 7 
O/W-Emulsion 

Gew.-% 

5,000 
3,000 
25,000 

nach Belieben 

7300 
100,000 



PEG-100-Stearate(Arlacel 165) 
Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 
Mineraldl, DAB 9 
Paraben-Mischung 
Rezeptur III 
Wasser VES, ad 



Beispiel 8 
O/W-Emulsion 

Gew.-% 



Polysorbate-€0 (Tween 60) 3,000 

Sorbitan Stearate (Arlacel 60) 2,000 

Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 3,000 

Mineral6l DAB 9 25,000 

Paraben-Misdiung nach Belieben 

Rezeptur IV 0,035 

Wasser VES, ad 100,000 
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Beispiel 9 
lonische O/W-Emulsion 

Gew,-% 



Stearinsiure 5,000 
Cetearyl Alcohol (Lanette 0) 3,000 
Mineral6l,DAB9 25.000 
Paraben-Mischung nach Belieben 

Triethanolamin 1,000 
Rezeptur FV 17.000 
WasserVES,ad 100,000 

Beispiel 10 
Hydrodispersionsgel mit UV-Filter 

Gew.-% 

Rezeptur III 7,500 
2-Phenylbenzimidazol-5-sulfonsaure, ("Eusolex 232", Merck) 0,800 
Allantoin 2,000 
Sorbit fl. CTCarion F*, Merck) 2.000 
"Carbopol 934", B.F. Goodrich 1,500 
Tris (hydroxymethyl)aininomethan 2,700 
Propylenglykol 1.000 
Ethanol 10.000 
Parf um, Korrigentien, Additive, Antioxidantien, Stabilisatoren 
Wasser, ad 100,000 

Beispiel 11 
Tagescrdme (O/W-Emulsion) mit UV-Filtem 

Gew.-% 

Rezeptur III 2,500 

PEG-5 Glyceryistearat 2,000 

Silikondl 1^00 

Eucerit® 0,500 

Isopropylpalmitat 2,000 

Ci2— CisAlkylbenzoat 2.000 

Octyldodecanol 1,000 

Butylenglycol 2.000 

Cetylalkohol 3,000 

Octylmethoxycinnamat 0,500 

ri02 0.200 
Wasser VES. ad 100,000 
Die Zubereitung wird mit einem 
Citratpuffer auf pH 5 gepuffert 
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Beispiel 12 
Leichte Nachtcrdme (O/W-Emulsion) 







Rezeptur 11 




Hvdrierte }Cokosfetts^iire?lvceride 




Octvldodecwol 


4,UUU 


Eucerit® 




SilikonSl 


i AAA 
1,000 


Ci -9 — Ci ^- Alkvlbenzoat 

^^4J T*W 


A AAA 




1,500 




1^00 


^nitftlan 
tj miction 


0^00 


v^c ly litlllwOnOl 


2,000 


^oTDOpOl 


o;200 


Schibutter 


^000 


Bisabolol 


0.800 


Allantoin 


0,200 


Natriumhyaluronat 


0,100 


Panthenol 


1,000 


WasserVES,ad 


100,000 


Die Zubereitung wird mit einem Citratpuff er auf pH 5 




gepuffert 





Beispiel 13 

Gew.-% 



Rezeptur IV 6,500 

Caprylsaure/Caprinsauretriglycerid 2^00 

Paraf findl DAB 9 3^00 

Simethicone 0,200 

Isopropylpalmitat 1^00 

Glycerin 3 OOO 

Butylenglycol 1^0 

Polyethylenglycol 150 2,000 

Acrylat'/Cio— C30 Alkylacrylatcopolymer o,400 

Mg-/Al-Silicat 0,400 

Polyvinylpyrrolidon 0^00 

ZnS04 0,400 

NaOH 0.400 

Ethanol 1^000 

WasserVES,ad 100.000 



Die Zubereitung wird mit einem Citratpuf fer auf pH 5 gepuffert 

PatentansprQche 

1. Zusanunensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gnippe der verzweigten oder unverzweigten 
Alkylalkohole mit 16—22 C-Atomen. 

(b) einem oder mehreren Wachsestem, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Silidumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend, 

: (e) sowie gegebenenfalls Qbliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- imd/oder Zusatzstoffen 
"enthaltend 

Z Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB sie 

(a) 5— 90Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder 
unverzweigten Alkylalkohole mit 16— 22 C-Atomen, 
. (b) 1 — 90 Gew.-o/o eines oder mehrerer Wachsester, 

(c) 0— 20 Gew.-*Vb hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe enthaltend. 
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(e) sowie ublichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben 

(q-s.). 

enthalten. 

3. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB sie 

(a) 40—80 Gew.-% eines oder mehrerer Fettalkohole, gewahlt aus der Gnippe der verzweigten oder 
unverzweigten Aikylalkohole mit 16—22 C-Atoraen, 

(b) 2— 50 Gew.-% eines oder mehrerer Wachsester, 

(c) 0,5—5 Gew.-% hochdispersen Siliciumdioxids, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 

(e) sowie Gblichen pharmazeutischen bzw. kosmetischen Hilfs- und/oder Zusatzstoffen nach Belieben 

(q-s.), 

enthalten. 

4. Zusammensetzungen nach Anspruch I, dadurch gekennzeichnet, daB der oder die Fettalkohole gewahlt 
werden aus der Gruppe Cetylalkohol, Stearylalkohol, Cetyl-ZStearylalkohol und BehenylaikohoL 

5. Zusammensetzungen nach Anspruch 1, dadurch gekennzeichnet, daB der oder die Wachsester gewahlt 
werden aus der Gruppe der Ester hohermolekularer, bevorzugt solcher Ester, bei denen die Anzahi der 
C-Atome grdBer ist als etwa 22, und hohermolekularer Fettsauren, bei welchen die Anzahi der C-Atome 
groBer ist als etwa 14, 

5. Mikrospharulen zur Verwendung in kosmetischen oder pharmazeutischen Zubereitungen, dadurch ge- 
kennzeichnet, daB sie im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Sillciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische imd/oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend. 

7. Kosmetische oder pharmazeutische Zubereitungen, dadurch gekennzeichnet, daB sie Mikrospharulen 
enthalten, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Siliciimidioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoff e enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend. 

8"Verfahren zur Herstellung von Mikrosphanilen nach Anspruch 6, dadurch gekennzeichnet, daB eine 
Schmelze aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewShlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Sillciumdioxid, 

(d) gegebenenfalls einen oder mehrere kosmetische und/oder pharmazeutische Wirkstoffe, welche in 
geloster oder dispergierter Form vorliegen, enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend, 

mechanisch zerteilt wird und die zerteilte Schmelze zum Erstarren gebracht wird 

9. Verwendung von Zusammensetzungen aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Sillciumdioxid, 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirk- 
stoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls Obliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- imd/oder Zusatzstoffen 
enthaltend, 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zerset- 
zung. 

10. Verwendung von Mikrospharulen, welche im wesentlichen zusammengesetzt sind aus 

(a) einem oder mehreren Fettalkoholen, gewahlt aus der Gruppe der verzweigten oder unverzweigten 
Aikylalkohole mit 16—22 C-Atomen, 

(b) einem oder mehreren Wachsestern, 

(c) gegebenenfalls hochdispersem Sillciumdioxid, 

(d) einen oder mehrere gegen Zersetzung empfindliche kosmetische und/oder pharmazeutische Wirk- 
stoffe enthaltend, 

(e) sowie gegebenenfalls ubliche pharmazeutische bzw. kosmetische Hilfs- und/oder Zusatzstoffen 
enthaltend, 

zur Stabilisierung des oder der kosmetischen und/oder pharmazeutischen Wirkstoffes gegen Zersetzung. 
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